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Özet
Amaç:  Bu çalışmada kliniğimizde prostat spesifik antijen (PSA) 4 ng/ml ve al-
tında değerlere sahip hastaların transrektal ultrasonografi (TRUS) eşliğinde 
yapılmış olan prostat biyopsilerinin histopatolojik sonuçlarının değerlendiril-
mesi amaçlandı. Gereç ve Yöntem: Kliniğimizde Ocak 2010-Şubat 2013 tarih-
leri arasında prostat kanseri şüphesi nedeniyle prostat biyopsisi yapılan 524 
hastadan PSA değerleri 4 ng/ml ve altında olan 43 olgu histopatolojik sonuç-
ları ile retrospektif olarak değerlendirildi. Bulgular:  Hastaların yaş ortalama-
sı 64.63 ±7.42 olup ortalama PSA değeri 2.89 ±0.88 ng/ml idi. Hastaların 41 
(%95.34) ‘inde parmakla rektal muayenede (PRM) şüpheli bulgu vardı. Has-
taların biyopsi sonucunda 13 (%30.23) hastada prostat adenokarsinom tes-
pit edildi. Bu hastaların ortalama PSA değerleri 2.52 ±1.21 ng/ml olup orta-
lama gleason skorları ise 6.41 ±0.87 idi. Ortalama prostat volümleri 41.46 
±11.95 cm3 olarak tespit edildi. Tartışma:  Çalışmamızda PSA 4 ng/ml’nin al-
tında %30.3 oranında prostat kanseri saptanmıştır. PRM, prostat değerlendi-
rilmesinde halen önemini korumaktadır. Sonuçlarımız PSA 4 ng/ml’nin altında 
anlamlı sayıda kanser tespit edildiğini göstermektedir.

Anahtar Kelimeler
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Abstract
Aim: The aim of this study is to evaluate the re¬sults of prostate biopsy of 
patients who had the prostate-specific antigen (PSA) levels below 4 ng/ml. 
Material and Method: The medical records of 524 pa¬tients who underwent 
transrectal prostate biopsy be¬tween January 2010 and February 2013 in our 
clinic,  due to suspi¬cion of prostate cancer were evaluated and histopatho-
logic results of 43 patients whose PSA levels under 4 ng/ml were retrospec-
tively revieved. Results: The mean age of patients was 64.63 ±7:42 and the 
mean level of PSA was 2.89 ±0.88ng /ml. A digital rectal examination (DRE) 
had suspicious findings in 41(95.34%)  patients. Prostate adenocarcinoma 
was determined in 13 of (30.23%) patients according to the biopsy result. 
The mean PSA value of these patients was 2.89 ±0.88 ng/ml and the mean 
gleason score of these patients was 6.41 ±0.87. The mean prostate volume 
of these patients was 41.46  ±11.95 cm3. Discussion: In our study, prostate 
cancer was identified in  30.3% of patients whose PSA levels were below 4 
ng/ml. DRE, is still important for the evaluation of the prostate. According 
to our results, significant number of cancers can be detected in PSA below 
4 ng/ml levels.
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Giriş
Prostat spesifik antijen (PSA), keşfinden günümüze kadar pros-
tat kanserinin tanısında ve takibinde en yaygın kullanılan mar-
kerdır. Ancak kansere değil organa spesifik olması PSA ile ilgili 
önemli bir sorundur [ 1]. Bu sadece malignensi durumlarında de-
ğil benign hadiselerde de PSA’ nın yükselmesi anlamına gelmek-
tedir. PSA’ nın üroloji pratiğinde kullanılması ile prostat kanseri-
ne erken evrelerde tanı konulması mümkün hale gelmiştir ayrıca 
yapılan tedavinin başarısını değerlendirebilme imkanı sağlan-
mıştır. Bu durum, ürologların karşına hangi PSA değerinin üze-
rinde prostat kanseri taraması yapılması gerektiği sorusu çıkar-
maktadır. Bugün için Avrupa Üroloji Derneği (EAU) prostat kan-
seri kılavuzunda, normal PSA değeri için bir eşik değerinin henüz 
olmadığı fakat genç erkeklerde PSA<2-3 ng/ml normal olarak 
kabul edilebileceği Grade C tavsiye olarak belirtilmiştir [2]. Ame-
rikan üroloji derneğinin kılavuzunda ise belirtilmiş bir PSA değe-
ri bulunmamaktadır [3]. Bu kılavuzda 55 ile 69 yaş arası asemp-
tomatik erkeklerde yarar zarar ilişkisi göz önünde bulundurula-
rak PSA taramaları yapılması tavsiye edilmektedir.
Bu çalışmada kliniğimizde PSA 4 ng/ml ve altında değerlere sa-
hip hastaların transrektal ultrasonografi (TRUS) eşliğinde ya-
pılmış olan prostat biyopsilerinin histopatolojik sonuçlarının de-
ğerlendirilmesini amaçladık.

Gereç ve Yöntem
Kliniğimizde Ocak 2010-Şubat 2013 tarihleri arasında prostat 
kanseri şüphesi nedeniyle prostat biyopsisi yapılan 524 hasta-
dan PSA değerleri 4 ng/ml ve altında olan 43 olgu patoloji so-
nuçları ile retrospektif olarak değerlendirildi. Hastaların PSA de-
ğerleri 4 ng/ml altında olmasına rağmen parmakla rektal mua-
yene (PRM) değerlendirilmelerinde nodül, sertlik veya kapsüler 
düzensizlik gibi anormalliklerin olması, sintigrafik değerlendiril-
melerinde osteoblastik kemik metastazı olan ancak primer kay-
nağı tespit edilememiş ve/veya PSA 2,5-4 ng/ml’in altında genç 
hastalarda (40-55 yaş) prostat taramaları için biyopsi yapılmış-
tı. Geçirilmiş prostat cerrahisi ve biyopsi öyküsü olan hastalar 
çalışma dışı bırakıldı. Tüm biyopsiler 6.5 Mhz transrektal prob ve 
18 Gauge biyopsi iğnesi kullanılarak ultrason kılavuzluğunda ya-
pılmıştı. Hastalara biyopsiden 1 gün önce siproflaksasin 500 mg 
günde iki kez olmak üzere başlanmış ve biyopsi sonrasında en az 
3 gün devamı önerilmişti. Biyopsi öncesi rutin lavman uygulan-
ması yapılmamış olup lokal anestezik olarak %5 lidokainli jel kul-
lanılmıştı. Biyopsi alınmadan önce prostat volümü ölçülerek ka-
yıt edilmişti. Tüm hastalardan 8-12 odaktan biyopsi alındı. Rek-
tal  muayenede  pozitif bulgusu olan hastalarda, özellikle şüphe-
li alanlardan ilave biyopsi alındı. Alınan biyopsiler daha önceden 
numaralandırılmış formollü şişelere konularak patolojik incele-
meye gönderildi. Olgular yaş, total PSA değerleri, prostat büyük-
lükleri ve histopatolojik sonuçları ile incelendi. 
Gruplar arasındaki değerlendirme SPSS 15.0 programı aracılı-
ğı ile Mann-Whitney U testi kullanılarak yapıldı. p<0.05 anlam-
lı olarak kabul edildi.

Bulgular
Hastaların yaş ortalaması 64.63 ±7.42 olup ortalama PSA değe-
ri 2.89 ±0.88 ng/ml idi. Hastaların 41 (%95.34)’inde PRM’ de no-
dül, düzensizlik ve sertlik gibi bulgular vardı, iki hastadan oste-
oblastik kemik metastazı nedeniyle primer tümör taraması için 

biyopsi alınmıştı. Ortalama prostat volümü 44.81 ±13.14 cm3 
idi. PSA dansiteleri 0.071 ±0,038 ng/ml/ cm3 ve Serbest/Total 
PSA oranları ise 0.350  ±0.210 ng/ml olarak tespit edildi. Biyop-
si sonucu prostat adenokarsinom olarak gelen 13 (%30.2) has-
tanın yaş ortalaması 68.84 ±6.69 idi. Bu hastaların ortalama 
PSA değeri 2.52 ±1.21ng/ml olup ortalama Gleason Skoru (GS) 
değerleri ise 6.41 ±0.87 idi. Ortalama prostat volümleri 41.46 
±11.95 cm3 olarak tespit edilmişti. Bu hastaların PSA dansi-
teleri 0.068 ±0.033 ng/ml/ cm3 ve Serbest/Total PSA oranla-
rı ise 0.280 ±0.160 ng/ml idi. Kanser saptanan hastaların dör-
dünde (%9.30) eş zamanlı kronik prostatit rapor edilmişti. Bi-
yopsi sonucu benign olarak rapor edilen 30 (%69.77) hastanın 
yaş ortalaması 62.87 ±7.05 idi. Bu hastaların ortalama PSA de-
ğeri 2.99 ±0.85 ng/ml olarak saptandı. Bu hastaların PSA dan-
siteleri 0.072 ±0.007 ng/ml/ cm3 ve Serbest/Total PSA oranla-
rı ise 0.370 ±0.330 ng/ml idi. Bu grupta yedi (%16.27)  hasta-
da benign prostat hiperplazisine ( BPH) ilaveten prostatit rapor-
lanmıştı. Biyopsi sonucuna  göre karsinom tespit edilen hasta-
lar ile BPH tespit edilen hastaların istatiksel değerlendirilmele-
rinde Serbest/Total PSA oranları arasında anlamlı fark saptanır-
ken (p=0.02) diğer parametreler arasında fark saptanmamıştır. 
Hastaların bulguları Tablo 1’ de verilmiştir. 

Tartışma
Transrektal ultrason kılavuzluğunda prostat biyopsisi PRM’de 
kanser şüphesi olması ve/veya serum PSA değerlerinin yüksek 
olması durumunda yapılmaktadır. PRM’nin subjektif bir değer-
lendirme olması ve tek başına kullanıldığında %45’lere varan 
oranlarda kanserin atlanmasına ilaveten PSA için normal diye-
bileceğimiz bir değerin olmaması prostat biyopsisi endikasyo-
nunu karmaşık hale getirmektedir(4). Gereksiz biyopsi oranları-
nı azaltmak için PSA’nın etkinliğini artıracak PSA velositesi, PSA 
dansitesi, serbest PSA değeri gibi çeşitli parametreler üzerinde 
çalışmalar yapılmıştır [5]. Ancak, halen PSA etkinliğini istenilen 
düzeyde artıran veya klinik kullanımda kansere spesifik bir mar-
ker tanımlanamamıştır. 
Tarihsel süreç içinde doksanlı yılların başında parmak ile rek-
tal muayene normal (PRM) olsa dahi 4 ng/ml üzerindeki PSA de-
ğerlerinde prostat biyopsisi yapılması gerektiği düşüncesi ağır-
lık kazanmıştır [6-8].  Ancak 2000’li yıllardan sonra PSA üst sı-

Tablo 1. Hastaların bulguları ve prostat biyopsi sonuçlarına göre özellikleri

Tüm Hastalar 
(n:43)

PCa(n:13) 
%30.23

BPH (n:30) 
%69.77

p

Ortalama Yaş (yıl) 64.63 ±7.42 68.84 ±6.69 62.87 ±7.05 >0.05

PSA (ng/ml) 2.89 ±0.88 2.52 ±1.21 2.99 ±0.85 >0.05

Prostat Volümü 
(cm3)

44.81 ±13.14 41.46  ±11.95 46.22 ±13.55 >0.05

PSA Dansitesi 
(ng/ml/ cm3)

0.071 ±0,038 0.068 ±0.032 0.078 ±0.039 >0.05

Serbest/Total PSA 
(ng/ml)

0.350  ±0.210 0.280 ±0.063 0.350 ±0.083 <0.05

PRM bulgusu 41 (%95.34) 12 (%92.30) 29 (%96.66) >0.05

Gleason Skoru - 6.41 ±0.87 - -

Kronik Prostatit 11 (%25.58) 4 (%9.30) 7 (%16.27) >0.05

BPH: Benign prostat hiperplazisi
PCa: Prostat kanseri
PSA: Prostat spesifik antijen
PRM: Parmakla rektal muayene
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nırı için 4 ng/ml değerinin geçerli olmadığı kanaati oluşmaya 
başlamıştır. PSA 4 ng/ml altında ki değerlerinde anlamlı sayı-
da, klinik önemli ve tedavi edilmesi gereken prostat kanseri tes-
pit edildiği literatürde bildirilmektedir. Prostat Cancer Preventi-
on Trial (PCPT) çalışmasında PSA 4 ng/ml’ nin altında 2950 has-
tanın 490 (%15.2)’nında prostat kanseri tespit edildiği bildiril-
mektedir. Bu hastaların 32 (%6.6)’sinde PSA değerinin 0.5 ng/
ml’nin altında olması ve bunlardan 4’ünde yüksek gradeli tümör 
tespit edilmesi oldukça dikkat çekicidir [9]. Gilbert ve ark’ları [10] 
36.316 prostat biyopsisinin sonuçlarını değerlendirdikleri çalış-
malarında PSA değeri 2.5-4.0 ng/ml olan grupta kanser saptan-
ma oranını %27.48, PSA< 2 ng/ml de ise %18.67 olarak tespit 
edilmiştir. Bu iki çalışma göstermiştir ki prostat kanseri olma-
dığını söyleyebileceğimiz bir PSA değeri yoktur.  Çalışmamızda 
değerlendirilen 43 hastanın 13’ünde (%30.2) prostat adenokar-
sinomu tespit edilmiştir.
Bizim çalışmamızda, PSA 4 ng/ml’nin altında PCa %30.2 bu oran 
literatürde yer alan oranlara göre nispeten yüksek bir orandır. 
Bu yüksekliğin çoğunluğunun PRM’de pozitif bulguların olduğu 
hasta grubuna biyopsi yapılmasının sonucu olduğunu düşünüyo-
ruz. Prostat kanseri yoktur diyebileceğimiz bir PSA değerinin ol-
maması, marker olarak PSA’ nın güvenilmez olduğunu gösterdi-
ği gibi, çalışmamız sonucunda PRM’nin prostat değerlendirme-
sinde halen çok önemli olduğu görülmektedir. PRM’nin yanlış po-
zitiflik oranını azaltmak için kombine kullanılabilecek PSA’ dan 
daha güvenilir markerlara ihtiyaç vardır. 
Düşük PSA eşik değeri ile ilgili en önemli çekince hastalara faz-
ladan yapılan tanı ve tedavidir. Haklı olabilecek bu çekince bir 
başka soruyu akla getirmektedir; PSA değerinin yükselmesinin 
beklenmesi, yüksek dereceli, agresif tümörlerin yakalanabilece-
ği erken dönemde beklenilmesi anlamına gelmektedir ki bu kü-
ratif tedaviyi nasıl etkilemektedir? Stamey ve ark.[11] PSA’nın 
prostat hacmi ile dolayısıyla benign prostat hiperplazisi ile iliş-
kili olduğunu öne sürerek PSA nedeniyle gereksiz prostat kanse-
ri tanısı ve tedavisi yapıldığını ifade etmişlerdir. Jang ve ark.[12] 
çalışmalarında PSA eşik değerinin düşürülmesi ile klinik önem-
siz kanser oranlarında anlamlı bir artış saptanmazken, bu değer-
lerde yakalanan T1c kanserlerde patolojik özellikler daha iyi ve 
uzun dönem takiplerde progresyonsuz sağkalım oranları daha 
yüksek olarak bulunmuştur . Radikal prostatektomi uygulanan ve 
PSA değerleri 2.5-4.0 ng/ml arasında olan grupla, PSA değerle-
ri 4.0 ng/ml üstü olan grubun karşılaştırıldığı bir çalışmada. PSA 
değerleri düşük olan grupta organa sınırlı hastalık oranı fazla, 
bu hastaların patolojik evreleri daha düşük ve postoperatif PSA 
progresyon hızları diğer gruba (PSA>4.0) oranla daha düşük ola-
rak bulunmuştur [13].
Esasında PSA eşik değerinin düşürülmesi ile daha çok insana 
tanı konulacağı,  erken tanı ve tedavinin daha başarılı olacağı 
tüm hastalıklarda olduğu gibi prostat kanseri içinde aşikardır ve 
oldukçada önemlidir. Ancak klinik önemsiz kanserlerin dışlanıp 
definitif tedaviden fayda görebilecek hastaların erken dönemde 
yakalanmasıda bir o kadar önemlidir. Literatürde PSA değerinin 
0.5 ng/ml’nin altında dahi yüksek gradeli tümör tespit edilmesi 
yine Yossepowitch ve ark.[14] çalışmalarında radikal prostatek-
tomi yapılan 4708 hastada yüksek riskli olarak saptanan tümör-
lerin yaklaşık %33’ünün organ sınırlı ve %50’sinin adjuvan te-
davi almaksızın 10 yıl sonra bile progresyon göstermediği orta-
ya konması,  yüksek risk tanımlamalarının yeterince güvenilir ol-

madığının ve PSA’ nın çokta güvenilir bir marker olmadığını ifa-
de etmektedir. Konuya farklı bir bakış acısı katan önemli bir ça-
lışma ise “The Prostate cancer Intervention Versus Observation 
Trial” (PIVOT) çalışmasıdır.  Bu çalışmada 731 randomize olgu 
ortalama 10 yıl takip edilerek düşük ve orta riskli prostat kan-
serli hastalarda cerrahinin izleme göre sağ kalım avantajı sağ-
lamadığı yüksek riskli hastalarda mortaliteyi azalttığı ifade edil-
mektedir[15]. Görülmektedir ki prostat kanserinin gerek tanı ge-
rekse tedavi aşamalarında birçok tartışma alanı mevcuttur. Bu 
konularda daha geniş serili ve uzun takip süreli çalışmaların su-
nulması, yeni markerların geliştirilmesi ile prostat kanseri tanı 
ve tedavi yaklaşımları farklı boyutlar kazanacaktır.
PSA etkinliğini artırmaya yönelik PSA dansitesi, PSA hızı ve ser-
best/kompleks PSA gibi parametreler üzerine birçok çalışma ya-
pılmıştır. Bunlar arasında serbest PSA (sPSA), prostat kanseri 
tanısında önemli belirleyicilerden biridir. Jung ve arkadaşları to-
tal PSA ve PRM bulgularına bakılmaksızın prostat kanserli olgu-
larda serum serbest/total PSA oranın istatistiksel olarak anlam-
lı düzeyde düşük olduğunu saptamışlardır [16]. Bu oran maligni-
te ayırımına yardımcı olurken henüz kesin belirlenmiş bir cut off 
değeri bulunmamaktadır. Literatürde bununla ilgili 0.18 ile 0.25 
arasında çeşitli değerler bildirilmiştir[17,18]. Bizim çalışmamız-
da patoloji sonucu malign gelenlerde serbest/total PSA oranı 
daha düşüktür (p=0.02). 
PSA’nın duyarlılığını artırmaya yönelik yöntemlerden biride PSA 
dansitesidir (PSAD). PSAD, PSA seviyesinin prostat hacmi ile 
olan korelasyonunu ifade eder. Literatürde prostat kanseri ta-
ramasında kullanılması üzerine farklı sonuç bildiren çalışmalar 
vardır[17-19]. Prostat epitel/stroma oranının değişken olma-
sı, prostat hacminin ölçümünün deneyim gerektirmesi PSAD’nin 
kullanılmasında sıkıntı oluşturmaktadır. Çalışmamızda PSAD de-
ğerleri her iki grupta benzer oranlardadır. 
Son yıllarda serbest PSA izoformlarının kullanılmasının prostat 
kanseri saptama spesifitesinde iyileşme sağladığı ve gereksiz 
biyopsileri azalttığı bildirilmektedir. Özellikle PSA düzeyi ≤10.0 
ng/mL olan erkeklerde proPSA’nın spesifik izoformlarından biri 
olan [-2] proPSA (p2PSA), prostat kanseri tanısında anlamlı ola-
rak total PSA ve serbest PSA’ dan üstün olduğu gösterilmiştir 
[20,21].  
PSA dışında prostat kanseri tanı ve takibinde kullanılabilecek 
markerlardan günümüzde en çok araştırılan ve kabul gören be-
lirteçlerin başında PCA-3 gelmektedir. Gelecek yıllar içerisinde 
PCA-3 diğer belirteçlerle beraber kullanılarak tedavi gereksinimi 
olan hastaların belirlenmesinde önemli bir rol oynamaya aday 
olmakla birlikte PCA3’ün PSA’nın yerine kullanılabileceği konu-
sunda veriler henüz yeterli değildir [22].  

Sonuç
PSA günümüzde halen prostat kanseri için kullanılan en önem-
li markerdır.  PSA 4ng/ml altında anlamlı sayıda prostat kanseri 
saptanmaktadır ki bu PSA eşik değerinin sorgulanmasının hak-
lılığını göstermektedir. Prostat kanseri yok diyebileceğimiz bir 
PSA değeri olmaması acil olarak yeni bir marker ihtiyacını ge-
rektirmektedir. PRM prostatın değerlendirilmesinde vazgeçilme-
mesi gereken halen önemini koruyan bir fizik muayene yöntemi-
dir. Bu yeni marker klinik kullanıma girinceye kadar akıllı PSA yö-
netimi; PRM, yaş göre PSA, PSA değişim hızı, PSA dansitesi ve 
Serbest/Total PSA oranı gibi çeşitli parametrelerin birlikte kulla-
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nılmasıyla biyopsi kararı hastaya özgün olarak verilebilir.

Çıkar Çakışması ve Finansman Beyanı
Bu çalışmada çıkar çakışması ve finansman destek alındığı be-
yan edilmemiştir.
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